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زمینـه و هـد ف: توجه بـه بقایـای آنتی بیوتیکـی در شـیر بدلیل اثـرات بهداشـتی در بـروز مقاومت های 
میکروبـی در مصرف کننـده و همچنیـن اثـرات مخـرب در صنایـع لبنـی دارای اهمیت اسـت. این بررسـی 
بـا هـدف تعییـن مقـدار اکسی تتراسـایکلین، انروفلوکساسـین و پنی سـیلین جـی در نمونه هـای شـیرخام 

تولیـدی اسـتان فـارس کـه در غربالگـری با کیت سـریع آلوده تشـخیص داده شـدند، انجام شـد. 
روش بررسـی: نمونه هـای اخـذ شـده ابتدا با کیـت تجاری کیفـی از نظر وجـود باقیمانـده آنتی بیوتیکی 
و  انروفلوکساسـین  اکسی تتراسـایکلین،  آنتی بیوتیک هـای  قـرار گرفتـه و سـپس مقـدار  بررسـی  مـورد 
پنی سـیلین جـی در نمونه هـای مثبـت شـده در آزمـون سـریع متعلق بـه ماه میانـی هر فصل، با اسـتفاده 

از روش کروماتوگرافـی مایـع بـه همـراه طیف سـنجی جرمـی متوالی تعییـن گردید.
یافته هـا: بـا کیـت تجـاری اکلپسـی، 121 )7/7 درصـد( نمونـه آلـوده بـه آنتی بیوتیـک تشـخیص داده 
شـدند. فصـل )p>0/001( و محـل نمونه گیـری )p>0/01( اثـر معنـی داری بر روی بقایـای آنتی بیوتیکی 
در شـیر خـام اسـتان داشـتند. در روش کروماتوگرافـی از 6 نمونـه )27/3 درصـد( بقایـای آنتی بیوتیکـی 
اکسی تتراسـایکلین و انروفلوکساسـین جـدا شـد کـه غلظـت هیـچ کـدام از آنها بیـش از حد مجـاز تعیین 

شـده توسـط سـازمان دامپزشـکی ایران نبود. 
نتیجه گیـری: اگرچـه مقادیـر آنتی بیوتیک هـای جـدا شـده از شـیر خـام اسـتان فـارس بسـیار پایین تر 
از حـد مجـاز بـود، امـا بدلیـل احتمـال وجـود سـایر مـواد ضدمیکروبی، لازم اسـت تـا اقدامـات اجرایی و 

آموزشـی و پژوهشـی بیشـتری بـرای بـه حداقـل رسـاندن این بقایـا در شـیر خام صـورت گیرد.

ارزیابی بقایای آنتی بیوتیکی در شیر خام تولیدی استان فارس با روش سریع در سال 1397 و تعیین مقدار 
اکسی تتراسایکلین، انروفلوکساسین و پنی سیلین جی در نمونه های آلوده
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مقدمه
آنتی بیوتیک ها به طور گسترده ای در دامداری ها برای درمان و 

پیشگیری از بیماری ها و همچنین به صورت مکمل غذایی برای 

افزایش رشد مورد استفاده قرار می گیرند. طبق آمار سال 2020 

بدن  وزن   145 mg/kg ایران در  آنتی بیوتیک  مصرف  میزان 

دام بوده است و ایران جزو کشورهای پر مصرف در این مقوله 

محسوب می شود. این در حالی است که سقف پیشنهادی جهانی 

 50 mg/kg ،2020 برای مصرف آنتی بیوتیک در دام در سال

آنتی بیوتیک ها  گسترده  مصرف   .)1( است  بوده  دام  بدن  وزن 

بقایای  وجود  و  باشد  داشته  مختلفی  عوارض  می تواند  دام  در 

آنتی بیوتیکی در شیرخام می تواند از منظرهای مختلف مورد توجه 

قرار گیرد. از منظر بهداشتی، انتقال این بقایا به مصرف کننده 

انسانی، سبب ایجاد سویه های باکتریایی مقاوم به آنتی بیوتیک 

شده که علاوه بر خطرات بهداشتی، از نظر اقتصادی هم بدلیل 

قابل توجه  درمانی  هزینه های  و  آنتی بیوتیک ها  مصرف  افزایش 

طبیعی  میکروفلورهای  عملکرد  در  اختلال  همچنین  هستند. 

و  انسان  در  و جهش زایی  سرطان زایی  اثرات  گوارش،  دستگاه 

وجود  مخاطرات  دیگر  از  ویتامین ها  برخی  سنتز  از  جلوگیری 

بقایای آنتی بیوتیکی در غذای انسان است. جلوگیری از فعالیت 

باکتری های  مهار  و   )Starter( آغازگر  میکروارگانیسم های 

مولد اسید لاکتیک از اثرات مخرب حضور بقایای آنتی بیوتیکی 

در صنایع لبنی و اخلال در تولید فرآورده های لبنی تخمیری 

دام،  پرورش  مراکز  در  داروها  این  بی رویه  مصرف   .)2( است 

به محیط زیست و  از طریق فاضلاب،  آبزیان می تواند  طیور و 

انسان گردد.  بدن  وارد  نهایتاً  و  وارد شده  آبی  اکوسیستم های 

بین  بندرعباس  شهر  فاضلاب  خروجی  پساب  در  شده  برآورد 

وجود  اریترومایسین  آنتی بیوتیکی  بقایای   2/5-13/2  μg/kg
دارد )3(. امــروزه خطر انتقال مقاومت آنتی بیوتیکی از حیوان 

بعضاً  که  مختلف  باکتری های  طریق  از  بالعکس  و  انسان  به 

دارویی  درمان های  در  هستند،  حیوان  و  انسان  بین  مشترک 

باکتری ها  آنتی بیوتیکی  مقاومــت  و  پیدا کرده  زیادی  اهمیت 

می تواند به عنوان تهدیدی برای بهداشت عمومی جامعه مد نظر 

قرار گیرد. این مسئله می تواند علاوه بر عدم کارآئی مناســب 

دارو، باعث تحمیل هزینه های بیهوده گردد. در بررسی شیوع 

پستان  ورم  باکتریایی  عوامل  بین  در  آنتی بیوتیکی  مقاومت 

به  به شدت  این عوامل  فارس مشخص شد که  استان  گاو در 

پنی سیلین )72 درصد( و آمپی سیلین )38/5 درصد( مقاومت 

داشتند )4(.  

نظر  از  شیر  بهداشتی  و  کیفی  کنترل  اهمیت  به  توجه  با 

مهم  این  برای  مختلفی  آزمون های  آنتی بیوتیک ها،  باقیمانده 

ارائه شده اند که به دو دسته روش های غربالگری که بر اساس 

روش های  و  هستند  ایمنی سنجی  یا  و  میکروب ها  رشد  مهار 

تأییدی که با استفاده از کروماتوگرافی و طیف سنجی هستند، 

مهار  روش  با  آنتی بیوتیکی  بقایای  غربالگری  تقسیم می شوند. 

میکروبی، اگرچه ساده، کم هزینه و دارای حساسیت بالا هست 

نوع  تشخیص  توانایی  )عدم  پایین  ویژگی  همچون  معایبی  اما 

آنتی بیوتیک یا تفریق از سایر مهارکننده های میکروبی( و زمان 

گرمخانه گذاری زیاد را داراست. در حال حاضر کیت های تجاری 

مختلف  شرکت های  توسط  میکروبی  روش  اساس  بر  مختلفی 

طراحی شدند که بکارگیری آن نیاز به تبحر خاصی نداشته و 

بدلیل سادگی و کم هزینه بودن، استفاده گسترده ای در مراکز 

تولیدی و نظارتی دارند )5(. روش های کروماتوگرافی نیز اگرچه 

بدلیل نیاز به تجهیزات گران قیمت و عدم قابلیت اجرا در محل 

استفاده  فوق  روش های  نتایج  تأیید  هدف  با  بیشتر  گاوداری، 

نیز  را  غربالگری  مطالعات  در  بکارگیری  قابلیت  اما  می شوند، 

دارند و می توانند تعداد زیادی از داروهای دامپزشکی را پوشش 

دهند )6(. روش کروماتوگرافی مایع همراه با طیف سنج جرمی 

حساسیت  صحت،  دقت،  با  روشی   )LC-MS/MS( متوالی 

آسان، کم  نمونه  آماده سازی  با  و  است  ویژگی رضایت بخش  و 

هزینه و بدون اتلاف حلال، زمان پاسخ دهی توسط آزمایشگاه 

و  آنتی بیوتیک  همزمان چندین  می نماید. جستجوی  را سریع 

متابولیت های آنها از دیگر مزایای این روش است و حد تشخیص 

و جداسازی کافی برای تشخیص مقدار آنتی بیوتیک ها در شیر 

بسیار  که  اروپا  اتحادیه  قوانین  توسط  شده  تعیین  مقادیر  در 

سختگیرانه است را دارد )7(.

تولید  و  گاو  رأس  هزار   96 از  بیش  داشتن  با  فارس  استان 

تولید  اول  رتبه  سال،  در  خام  شیر  لیتر  میلیون   548 حدود 

شیر در جنوب کشور را دارا است )8(، اما تاکنون تحقیق جامع 
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به  استان  تولیدی  آلودگی شیر خام  و کاملی در زمینه میزان 

دچار  موجود  گزارش های  است.  نگرفته  انجام  آنتی بیوتیک ها 

به  بودن تحقیق و محدود شدن  نقیصه هایی همچون موضعی 

یک شهر، استفاده از تست های کیفی سریع و عدم استفاده از 

تست های دقیق کمی همچون کروماتوگرافی، اندازه گیری یک 

بهداشتی  اهمیت  به  توجه  با  .... هستند.  و  آنتی بیوتیک  دو  یا 

انجام  هدف  با  تحقیق  این  آنتی بیوتیکی،  بقایای  صنعتی  و 

تعیین  و  بقایا  این  برای  فارس  استان  در  خام  شیر  غربالگری 

مقادیر اکسی تتراسایکلین، انروفلوکساسین و پنی سیلین جی که 

از آنتی بیوتیک های پرمصرف در دامپزشکی و بویژه در پمادهای 

داخل پستانی هستند، در نمونه های مثبت شده در غربالگری 

سازمان  قبول  مورد  باقیمانده  مجاز  حداکثر  با  آن  مقایسه  و 

دامپزشکی ایران انجام گرفت.

مواد و روش ها
این مطالعه در استان فارس واقع در جنوب ایران انجام شد که 

از نظر آب و هوایی دارای سه اقلیم سردسیر، معتدل و گرمسیر 

به ماهیت مطالعه حاضر و وسعت جامعه مورد  با توجه  است. 

نظر از یك طرف و بالا بودن هزینه نمونه گیری و انجام آزمایش ها 

استان،  سطح  در  اطلاعات  گردآوری  به منظور  دیگر،  طرف  از 

نمونه گیری به صورت طبقه بندی شده انجام شد. شهرستان های 

سرد،  طبقه  سه  در  هوایی  و  آب  شرایط  به  بسته  ابتدا  استان 

برای  موجود  امکانات  به  توجه  با  گرفتند.  قرار  گرم  و  معتدل 

انجام مطالعه )ارزیابی کیفی 400 نمونه شیر خام در هر فصل 

و  )تقریباً 18، 55  تولیدی  خام  مقدار شیر  اساس  بر  و  سال( 

استان(  گرم  و  معتدل  سرد،  اقلیم  برای  ترتیب  به  درصد   27

تعداد نمونه برای هر منطقه تخمین زده شد. از 1600 نمونه 

اخذ شده تعدادی از نمونه های فصل زمستان به دلایل مختلف 

با  ابتدا  نمونه شیر خام  تعداد 1570  آزمایش حذف شدند.  از 

از  اسپانیا(  زارگوزا،  ایمونوتک،  یو-  ای  )زد  اکلیپسی 50  کیت 

اساس  گرفتند.  قرار  بررسی  مورد  آنتی بیوتیکی  باقیمانده  نظر 

کار این کیت بر اساس مهار رشد میکروبی است. کیت در قالب 

یک میکروپلیت ارائه شده و هر چاهک آن دارای محیط آگار 

و یک شاخص  استئاروترموفیلوس  باسیلوس  اسپورهای  حاوی 

pH است. زمانی که پلیت در C° 65 )در یک انکوباتور یا حمام 
آب( قرار می گیرد، اسپورها رویش یافته و رشد می کنند. این 

عمل سبب کاهش pH محیط شده و رنگ اولیه از آبی ارغوانی 

به سبز متمایل به زرد تبدیل می شود. اگر نمونه های شیر حاوی 

و  میکروبی  رشد  باشند،  کیت  جداسازی  حد  از  بالاتر  غلظت 

نمی شود.  مشاهده  رنگی  تغییر  هیچ  و  شده  مهار  اسید  تولید 

حد جداسازی این کیت برای چند مهار کننده در شیر گاو در 

هر  میانی  ماه  در  مثبت  نمونه های  است.  شده  ارائه   1 جدول 

فصل )به ترتیب 6، 3، 6 و 7 نمونه در اردیبهشت، مرداد، آبان و 

بهمن( به منظور تعیین نوع و مقدار آنتی بیوتیک به آزمایشگاه 

با  نمونه ها  ابتدا  به دستگاه  نمونه  تزریق  از  قبل  ارسال شدند. 

روش توصیه شده توسط Jang و همکاران )2015( به منظور 

رسوب پروتئین و چربی زدایی آماده سازی شدند )9(. شیرخام 

به مقدار mL 10 در فالکن ریخته شده و mL 10 استونیتریل 

به آن اضافه شد. سپس برای رسوب کامل پروتئین های شیر، 

با استفاده از ورتکس این دو با هم کاملًا مخلوط شده و محلول 

حاصل با سرعت RPM 5000 و به مدت min 10 سانتریفوژ 

رویی  لایه  از   2  mL چربی،  تکه های  حذف  از  پس  گردید. 

محلول سانتریفوژ شده برداشت و با mL 1 آب مخلوط گردید 

و تا زمان تزریق به دستگاه در فریزر C° 20- نگهداری شد. قبل 

از تزریق به دستگاه، نمونه در دمای اتاق یخ زدائی گردید. برای 

 ،LC-MS/MS اندازه گیری آنتی بیوتیک ها با استفاده از روش

ابتدا آنتی بیوتیک های استاندارد با خلوص بالا از شرکت سیگما 

تهیه شدند )سیگما آلدریچ، سنت لویز، میسوری، آمریکا(. برای 

جداسازی ترکیبات از دستگاه کروماتوگرافی مایع )پرکین المر 

سری 200، والثام، ماساچوست، آمریکا( مجهز به پمپ دوتایی، 

سمپلر خودکار و گرم کننده ستون استفاده شد. مشخصات ستون 

)هکتور ام، آراستک، دائجئون، جمهوری کره( در جدول 2 ارائه 

شده است. طیف سنجی جرمی با استفاده از طیف سنج جرمی 

سایاکس،  ابی   ،2000 )اپی آی  سه گانه   قطبی  چهار  دوتایی 

فرامینگهام، ماساچوست، آمریکا( صورت پذیرفت. ابتدا بوسیله 

آنتی بیوتیک های  برای  دستگاه  آنتی بیوتیک،  هر  استاندارد 

بررسی صحت دستگاه  برای  و  تنظیم شده  نظر  مورد  مختلف 

این  آنتی بیوتیک استفاده شد.  از  نمونه شیر خام عاری  از سه 
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جدول 1- حد جداسازی )μg/L( کیت اکلیپسی برای  برخی از آنتی بیوتیک ها در شیر گاو 

نمونه ها از گاوداری دانشکده کشاورزی و از گاوهایی با تاریخچه 

عدم استفاده از آنتی بیوتیک گرفته شد. سپس اندازه گیری مقدار 

هر آنتی بیوتیک بر اساس منحنی استاندارد انجام شد. داده های 

جمع آوری شده با استفاده از نرم افزار SPSS نسخه 16 ابتدا به 

صورت توصیفی مورد بررسی قرار گرفتند. برای تحلیل داده ها و 

بررسی اثرات فصل، اقلیم و محل نمونه گیری بر احتمال آلودگی 

 )chi-square( نمونه ها به آنتی بیوتیک، از آزمون مربع کای

استفاده شد. با قرار دادن فاکتورهای خطر معنی دار در آزمون 

رگرسیون لجستیک)logistic regression( ، نسبت شانس 

 5 آلفای  تعیین شد. سطح  فاکتور  هر  برای   )odds ratios(
درصد به عنوان مبنای قضاوت آماری قرار گرفت. 

 مثبت منفی بیوتیک آنتی

 4 2 سیلین پنی

 5 3 سیلین آمپی 

 5 3 سیلین آموکسی

 25 5 اکساسیلین 

 40 25 کلوکساسیلین 

 75 25 سفالکسین

 8 5 سفاپیرین

 75 20 سولفاتیازول 

 200 100 سولفامتازین 

 600 100 سولفانیل آمید

 150 50 تتراساکلین اکسی

 150 50 تتراسایکلین

 400 200 اریترومایسین 

 100 20 تایلوزین 

 800 500کمتر از  نئومایسین 
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جدول 2- مشخصات ستون کروماتوگرافی

یافته�ها
در جدول 3 نتایج این آزمایش ها با استفاده از کیت اکلیپسی به 

تفکیک فصل، اقلیم و محل نمونه گیری نشان داده شده است. از 

کل نــمـونــه هـای اخذ شــده، 1449 نـمونـه )92/3 درصد(

در آزمـــایـــش اکلــیـپــسی فــاقــد آنــتـی بـیــوتـیک و

121 نــمـونــه )7/7 درصـــد( آلـوده به آنـتـی بـیــوتــیـک

تـشـخـیص داده شـدنـد. در آزمــون chi-square مشخـص

شد که فصـل )χ2=18/356, p>0/001( و محـل نمونه گیـری

)χ2=12/176, p>0/01( اثر معـنی داری بــر روی بـقــایــای 

آنتی بیوتیکی در شیر خام استان دارند. با قرار دادن فاکتورهای 

خطر معنی دار در مدل logistic regression مشخص گردید که 

مدل از لحاظ آماری معنی دار)χ2)2(=28/26, p>0/001( و نزدیک 

به 4/3 درصد واریانس )مقدار R2( در آلودگی به آنتی بیوتیک را 

شرح داده و حدود 92 درصد موارد را به دقت رده بندی کرده 

فاکتورهای خطر معنی دار در جدول  برای  است. نسبت شانس 

4 آورده شده است. نتایج نشان داد که شانس آلودگی در فصل 

زمستان بیشتر از سایر فصول بوده )نسبت شانس2/43( و شیر 

خام در مراکز جمع آوری 1/5 برابر احتمال آلودگی به آنتی بیوتیک 

بیشتری نسبت به دامداری سنتی دارد. از 22 نمونه شیر خام 

نمونه  از 6  تنها  کروماتوگرافی،  به دستگاه  تزریق  برای  ارسالی 

)27/3 درصد( بقایای آنتی بیوتیکی جدا شد. از 2 مورد بقایای 

دو آنـتـی بـیـوتـیـک اکـسی تـتـراســایـکلین )به مقدار 58/2 و

 ،)4/7 μg/kg  31/5( و انروفلوکساسین )به مقدار 9/4 و μg/kg
از 2 مورد فقط بقایای اکسی تتراسـایــکـلـین )به مــقــدار 16/7 

و μg/kg 9/9( و از 2 مورد آخر فقط بقایای انروفلوکساسین )به 
مقدار 3/1 و  μg/kg 1/9( جدا شد.

 فاز معکوس  نوع ستون 

 mm 30 ستون  طول

 mm 3 قطر ستون 

 µm 3 اندازه ذرات

 C 50° درجه حرارت ستون 

 درصد 0/ 02 کیفرم دیاس A فاز متحرک 

 متانول B فاز متحرک 

 mm/min 5 /0 ان یسرعت جر
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جدول 3- میزان آلودگی شیرخام به بقایای آنتی بیوتیکی به تفکیک فصل، اقلیم و محل نمونه گیری در استان فارس

 pمقدار  (χ2مقدار کای )  میزان آلودگی )درصد(  تعداد نمونه مثبت تعداد کل نمونه  فاکتور خطر 

 0/ 001 18/ 36    فصل

   5/ 5 22 397 بهار 

   6/ 1 24 396 تابستان 

   6/ 7 27 402 پاییز 

   12/ 8 48 375 زمستان 

 0/ 247 2/ 80    اقلیم 

   5/ 5 16 292 سرد

   7/ 9 70 881 معتدل 

   8/ 8 35 397 گرم

   گیری محل نمونه
 

18 /12 007 /0 

   7/ 9 47 593 گاوداری سنتی 

   5/ 0 25 498 گاوداری صنعتی

   11/ 3 43 382 آوری شیر مرکز جمع

   6/ 2 6 97 کارخانه 
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جدول 4- نتایج رگرسیون لجستیک برای تعیین ارتباط فاکتورهای خطر با میزان آلودگی شیر خام به بقایای 

آنتی بیوتیکی

 درصد  95فاصله اطمینان  pمقدار  نسبت شانس خطای استاندارد  Bمقدار  فاکتور خطر 

 بالا پایین 

       فصل

    1/ 000   بهار 

 1/ 918 0/ 580 0/ 862 1/ 055 0/ 31 0/ 053 تابستان 

 2/ 123 0/ 662 0/ 568 1/ 185 0/ 30 0/ 17 پاییز 

 4/ 115 1/ 430 0/ 001 2/ 426 0/ 27 0/ 89 زمستان 

     گیری نمونهمحل 
 

 

  1/ 000   گاوداری سنتی 
 

 

 1/ 034 0/ 378 0/ 067 0/ 625 0/ 257 - 0/ 470 گاوداری صنعتی

 2/ 308 0/ 960 0/ 075 1/ 489 0/ 224 0/ 398 آوری شیر مرکز جمع

 1/ 930 0/ 330 0/ 617 0/ 798 0/ 450 - 0/ 225 کارخانه 
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بحث
نتایج  و  مطالعه  این  در  آمده  دست  به  نتایج  مقایسه  با 

در  را  شیر  در  بیوتیک  آنتی  با  مرتبط  مقالات  که  مطالعه ای 

می توان  است  کرده  بررسی  ایران  در  اخیر  سال   15 طول 

آنتی بیوتیکی  بقایای  به  خام  شیر  آلودگی  میزان  که  دریافت 

در  انجام شده  تحقیقات  سایر  با  مقایسه  در  فارس  استان  در 

کشور که با استفاده از کیت های کیفی تجاری مختلف انجام 

شده، هم سطح یا کمتر است. در مقاله مذکور 314 مقاله، از 

منابع اطلاعاتی استخراج و 38 مقاله برای مرور سیستماتیک 

انتخاب شدند و نتایج نشان داد که شیوع بقایای آنتی بیوتیک 

در شیر با روش کیفی، الیزا و کروماتوگرافی مایع با فشار بالا، 

میزان  بودن  بالا  است.  بوده  درصد   27 و   43  ،28 ترتیب  به 

بی رویه، خودسرانه  استفاده  به  آنتی بیوتیکی در کشور  بقایای 

و غیرقانونی آنتی بیوتیک ها در مزارع پرورشی و عدم توجه به 

داده  نسبت  زمینه  این  در  دامپزشکی  و  بهداشتی  توصیه های 

شده است. همچنین شیوع ورم پستان در گاوها و عدم رعایت 

اصول بهداشتی در مزارع از دیگر عوامل اثرگذار در این زمینه 

و  فوق  میانگین  به  نسبت  حاضر  مطالعه  نتایج   .)10( است 

پایین تر  از شهرستان فسا بسیار  نتایج گزارش شده  همچنین 

است، اما با گزارشی که میزان آلودگی به بقایای آنتی بیوتیکی 

در شهرستان های سپیدان و بیضا )واقع در اقلیم سرد استان 

 .)12  ،11( دارد  همخوانی  نموده  اعلام  درصد   5 را  فارس( 

شیر  در  آنتی بیوتیک  تشخیص  تجاری  کیت های  از  استفاده 

خام مبتنی بر مهار رشد میکروارگانیسم، روشی قابل اجرا در 

مراکز جمع آوری و فرآوری برای غربالگری سریع شیرخام در 

رشد  بازدارنده  مواد  وجود  است  قادر  که  است  دریافت  زمان 

میکروبی شامل آنتی بیوتیک ها حتی در مقادیر جزیی را نشان 

دهد. اما مقایسه نتایج حاصله با روش های غربالگری همچون 

همچون  تأییدی  آزمایش های  با   )Delvo test( دلوتست 

کروماتوگرافی مایع همراه با طیف سنجی جرمی متوالی نشان 

کمتر  کاذب  منفی  نتایج  وجود  بدلیل  روش ها  این  که  داده 

قابل اعتماد هستند )13(. در این تحقیق فقط از 27/3 درصد 

جدا  آنتی بیوتیک  تجاری،  کیت های  در  شده  مثبت  موارد 

و صحت  دقت  عدم  از  ناشی  می تواند  موضوع  این  که  گردید 

کیت های مورد مصرف، وجود آنتی بیوتیک های دیگری به غیر 

از موارد اندازه گیری شده با روش کروماتوگرافی در شیر خام 

است.  شیرخام  در  میکروبی  مهارکننده های  سایر  وجود  یا  و 

اگرچه در مطالعه حاضر پنی سیلین جی از هیچ نمونه ای جدا 

همراه  به  مایع  کروماتوگرافی  از  استفاده  با  محققان  اما  نشد، 

طیف سنجی جرمی متوالی با منبع یونیزاسیون الکترواسپری 

نشان دادند که از 18 نمونه مثبت شده با تست های سریع، از 

با  همراه  یا  تنهایی  به  پنی سیلین جی  از  مقادیری  نمونه   16

این روش  نتیجه گیری شده که  و  بتالاکتام ها جدا شده  سایر 

موارد  در  و  سریع  تست های  نتایج  تأیید  برای  مفید  ابزاری 

آنالیت های مختلف است  تأیید و تعیین مقدار  برای  مشکوک 

)14(. اعتبارسنجی این روش برای پایش 58 آنتی بیوتیک در 

مقدار  تعیین  و  برای جداسازی  روش  این  که  داد  نشان  شیر 

سفالوسپورین ها،  پنی سیلین ها،  خانواده   8 از  آنتی بیوتیک ها 

آمینوگلیکوزیدها،  لینکوزآمیدها،  ماکرولیدها،  سولفانامیدها، 

تتراسایکلین ها و کوینولون ها مناسب است )6(. در مطالعه ای 

روش  حساسیت  و  صحت  دقت،  بررسی  هدف  با  نیز  دیگر 

متوالی  جرمی  سنجی  طیف  با  همراه  مایع  کروماتوگرافی 

برای تعیین همزمان 23 داروی دامپزشکی از 7 رده مختلف 

معتبرسازی  نتایج  و  شد  انجام  خام  شیر  در  آنتی بیوتیکی 

قوانین  با  منطبق  شاخص ها  تمامی  که  داد  نشان  روش  این 

آنتی بیوتیکی  بقایای  تعیین  برای  و  بوده  اروپایی  کمیسیون 

در شیر گاو کاربردی است. همچنین مشخص شد که میزان 

آلودگی از 189 نمونه شیر خام، 7/41 درصد بوده، اما غلظت 

هیچ یک از نمونه ها از حد مجاز فراتر نبود )15(.   

تتراسایکلین و  بقایای  100  برای   μg/L به حد مجاز با توجه 

در  پنی سیلین جی  بقایای  و μg/L 10  برای  انروفلوکساسین 

اندازه گیری  مقادیر  کشور،  دامپزشکی  سازمان  توسط  شیرخام 

شده در نمونه ها همگی زیر حد مجاز بودند )16(. از 4 نمونه 

اگرچه کمتر  که  گردید  انروفلوکساسین جدا  از  مقادیری  شیر 

بچه ها  در  کوینولون ها  اما خطرات سلامت  است،  مجاز  از حد 

بالاتر از بالغین ذکر شده و این دسته از آنتی بیوتیک ها نزدیک 

به 89 درصد از خطرات سلامت مربوط به همه آنتی بیوتیک ها 

را در کشور چین شامل شدند )17(. بر خلاف نتایج حاصل از 
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این مطالعه، تحقیقات انجام شده در شهرستان فسا نشان داد 

که تعداد نمونه های دارای بقایای آنتی بیوتیکی در شیرخام در 

فصل تابستان نسبت به سایر فصول بالاتر بوده )10( در حالی 

که در مطالعه حاضر تعداد نمونه های دارای بقایای آنتی بیوتیکی 

در شیرخام در فصل زمستان نسبت به سایر فصول بالاتر بود 

است که این موضوع می تواند ناشی از شیوع بالاتر ورم پستان 

در گاوداری های استان فارس در فصل زمستان نسبت به سایر 

دیگر  از  پستان،  ورم  درمان  بر  علاوه   .)18( باشد  سال  فصول 

به  می توان  خام  شیر  در  آنتی بیوتیکی  بقایای  حضور  عوامل 

مواردی همچون استفاده بیش از حد آنتی بیوتیک ها در درمان 

و  خشک  گاوهای  )در  عفونت  از  پیشگیری  بیماری ها،  سایر 

پس از اعمال جراحی( و تحریک رشد دام، محدودیت امکانات 

خام،  شیر  دریافت  زمان  در  باقیمانده ها  شناسایی  و  آزمایش 

عدم آگاهی دامداران از خطرات بقایای آنتی بیوتیکی، کم کاری 

دام های  نکردن  و جدا  دامداران  آموزش   لبنی در  کارخانه های 

تحت درمان در زمان شیردوشی اشاره کرد )2(. در این مطالعه 

از  همچنین مشخص شد که تعداد نمونه های آلوده اخذ شده 

از سایر محل های  بالاتر  به شکل معنی داری  مراکز جمع آوری 

کنترل  عدم  از  ناشی  می تواند  موضوع  این  است.  نمونه گیری 

همکار  و   Hashemi باشد.  مرکز  به  ورودی  خام  شیرهای 

کانون  عنوان یک  به  را  مرکز جمع آوری شیر  )2008( مخزن 

خام  شیر  میکروبی  بار  برای  ویژه  به  آلودگی،  برای  بحرانی 

دامداری های سنتی معرفی کردند )19(. در تأیید یافته های این 

مطالعه، محققان در شمال غربی ایران گزارش کردند که شانس 

 3/73 زمستان  فصل  در  آنتی بیوتیکی  بقایای  به  شیر  آلودگی 

آوری  مراکز جمع  در  موجود  خام  در شیر  و  پاییز  فصل  برابر 

برابر نسبت به شیر خام موجود در کارخانه است  شیر، 6/27 

)20(. بر خلاف گزارش های ارائه شده از شهرستان های سنندج، 

مراغه و بناب، در مطالعه حاضر میزان بقایای آنتی بیوتیک در 

شیر گاوداری های سنتی نسبت به گاوداری های صنعتی بیشتر 

از عدم رعایت فاصله زمانی بین تجویز  بود که می تواند ناشی 

آنتی بیوتیک و عرضه شیر به بازار، وضعیت بهداشتی نامناسب 

و مدیریت ضعیف گاوداری های سنتی باشد )21، 22(. همچون 

نتایج مطالعه حاضر، بررسی باقیمانده آنتی بیوتیک در نمونه های 

شیر  آلودگی  میزان  که  داد  نشان  نیز  فسا  شهرستان  در  شیر 

خام به آنتی بیوتیک در دامداری های سنتی به طور چشمگیری 

بیشتر از دامداری های صنعتی بوده و علت اصلی آن را به عدم 

نظارت  عدم  و  دامداری های سنتی  در  بهداشتی  اصول  رعایت 

کافی نسبت دادند )11(. استفاده از کروماتوگرافی نشان داده 

که تقریباً 75 و 63 درصد از گاوهای مبتلا به ورم پستان تحت 

مقادیر  دارو،  دریافت  از  پس   96  h و   72 در  ترتیب  به  حاد 

در   .)23( داشتند  شیر  در  را  مجاز  حد  از  بیش  تتراسایکلین 

برخی تحقیقات میزان نمونه های آلوده در شیرهای پاستوریزه 

نسبت به شیر خام بالاتر گزارش شده است که دلیل آن آزمایش 

شیرهای ورودی به کارخانه از نظر بقایای آنتی بیوتیکی و استفاده 

از شیرهای خام سالم و بدون آنتی بیوتیک برای تهیه شیرهای 

استریل و فرآورده های لبنی تخمیری و هدایت شیرهای آلوده 

و با کیفیت پـایین عمـدتاً به خـط تولیـد شیر پاستـوریـزه که

یـک فــرآورده لـبنی پایه و پـرمـصرف اســت، عـنـوان شـده

است )24(.  

نتیجه گیری
اگــرچه مـقادیــر آنـتی بیوتیـک هـای اکـسی تتـراســایکلیـن، 

انروفلوکساسین و پنی سیلین جی جدا شده از شیر خام استان 

فارس بسیار پایین تر از حد مجاز بود، اما به دلیل احتمال وجود 

سایر مواد ضدمیکروبی، لازم است تا اقدامات اجرایی، آموزشی 

و پژوهشی بیشتری همچون پایش نقطه ای و مستمر شیر خام 

برای  لازم  امکانات  نمودن  فراهم  تحویل،  تا  تولید  مسیر  در 

نمونه گیری و انجام آزمایش سریع توسط دامداران، تعیین نوع 

مثبت  نمونه های  در  میکروبی  رشد  کننده  مهار  مواد  مقدار  و 

و  تولیدکنندگان  آگاهی  ارتقاء  و  سریع  آزمایش های  در  شده 

مصرف کنندگان از خطرات بقایای آنتی بیوتیکی برای به حداقل 

رساندن این بقایا در شیر خام صورت گیرد.

ملاحظات اخلاقی
نویسندگان کلیه نکات اخلاقی شامل عدم سرقت ادبی، انتشار 

رعایت  مقاله  این  در  را  داده سازی  و  داده ها  تحریف  دوگانه، 

کرده اند.
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تشکر و قدردانی
-50-13-94110 کد  با  تحقیقاتی  پروژه  حاصل  پژوهش  این 

4 مصوب سازمان تحقیقات، آموزش و ترویج کشاورزی بوده و 

بدلیل  فارس  استان  دامپزشکی  اداره کل  پرسنل  از  بدینوسیله 

همکاری در انجام نمونه برداری و آقای دکتر سامان ناهید به جهت 

مشارکت در انجام آزمایش های این تحقیق، تشکر به عمل می آید.
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Background and Objective: Paying attention to antibiotic residues in milk is important 
due to its health effects on the occurrence of microbial resistance in consumers, as well 
as its harmful effects on the dairy industry. This study was carried out with the aim of 
determining the amount of oxytetracycline, enrofloxacin, and penicillin G in raw milk 
samples produced in Fars province, which were detected as contaminated during screening 
with a rapid kit. 
Materials and Methods: The samples were first examined with a rapid commercial kit 
for the presence of antibiotic residues. Then the amount of oxytetracycline, enrofloxacin 
and penicillin G antibiotics in the positive samples belonging to the middle month of 
each season was determined using the liquid chromatography-tandem mass spectrometry 
method.
Results: Antibiotic residues were found in 121 (7.7%) samples by the commercial Eclipse 
kit. Both season (p<0.001) and region (p<0.01) of sampling had a significant effect on 
antibiotic residues in raw milk. In the chromatographic method, antibiotic residues of 
oxytetracycline and enrofloxacin were detected in 6 (27.3%) samples, none of which 
exceeded the permissible limit determined by the Iranian Veterinary Organization.
Conclusion: Although the amount of antibiotics detected from raw milk from Fars 
province was much lower than the permissible limit, it is necessary to implement further 
executive, educational, and research measures to minimize these residues in raw milk due 
to the possibility of the presence of other antimicrobial substances.
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